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 Abstract    
Objectives: The aim of the study was to evaluate the relationship between the concentrations of substances 
released by the placenta: placental growth factor (PlGF), pregnancy-associated plasma protein A (PAPP-A) and 
free beta-human chorionic gonadotropin (`-hCG) and the risk of early and late preeclampsia (PE) and intrauterine 
fetal growth restriction (IUGR).
Material and methods: A total of 180 pregnant women between 11+0 and 13+6 weeks gestation were recruited 
for a case-control study. Twenty-two patients suffered from early PE, 29 patients from late PE. Data analyzed during 
the study included maternal history and concentrations of PAPP-A, PlGF, `-hCG.
Results: The multiple of the median (MoM) value of the PAPP-A concentrations was 1.01 in the control group 
(interquartile range (IQR), 0.65-1.55), 0.67 (IQR, 0.382-0.82) in the group of patients with early preeclampsia 
and 0.74 (IQR, 0.33-1.09) in the group of patients suffering from late preeclampsia. MoM value of the PlGF 
concentrations was 1.21 in the control group (IQR, 0.93-1.57), 0.62 (IQR, 0.51-0.96) in the group of patients with 
early preeclampsia and 0.92 (IQR, 0.63-1.09) in the group of patients suffering from late preeclampsia. MoM value 
of `-hCG concentrations was 1.14 in the control group (IQR, 0.75-1.49), 1.08(IQR, 0.74-1.23) in the group of 
patients with early preeclampsia and 1,25(IQR, 1,05-1,49) in the group of patients suffering from late preeclampsia. 
The performance of screening was determined by the areas under the curve and detection rates, with a fixed false- 
positive rate of 10%.
Conclusions: Decreased levels of PAPP-A and PlGF are related to an increased risk of preeclampsia and its 
complications.
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6FUHHQLQJ IRU WKHPRVW FRPPRQ FKURPRVRPDO DEQRUPDOL
WLHV LH WULVRP\ RI FKURPRVRPHV   DQG  LV EDVHG RQ
DFRPELQHGDQDO\VLVRIFOLQLFDOGDWDRISUHJQDQWQXFKDOWUDQV









WKH FRQFHQWUDWLRQV RI VXEVWDQFHV UHOHDVHG E\ WKH SODFHQWD LH
SODFHQWDO JURZWK IDFWRU SUHJQDQF\DVVRFLDWHG SODVPD SURWHLQ
$ DQG IUHH EHWDKXPDQ FKRULRQLF JRQDGRWURSLQ DQG WKH ULVN
RI HDUO\ DQG ODWH SUHHFODPSVLD DQG LQWUDXWHULQH IHWDO JURZWK
UHVWULFWLRQ
Materials and methods
7KH UHVHDUFK ZDV FDUULHG RXW LQ WKH 3HULQDWRORJ\ DQG
*\QHFRORJ\ 'HSDUWPHQW 3ROLVK 0RWKHUµV 0HPRULDO 5HVHDUFK

























D EORRG VDPSOH ZDV FROOHFWHG DQG DQ XOWUDVRXQG H[DPLQDWLRQ




 Streszczenie  
Cel pracy: Celem przedstawionego badania była ocena zależności między stężeniami uwalnianych przez łożysko 
substancji – łożyskowego czynnika wzrostu (PlGF), ciążowego białka A (PAPP-A) oraz podjednostki beta ludzkiej 
gonadotropiny kosmówkowej (`-hCG) a ryzykiem wystąpienia wczesnej i późnej postaci stanu przedrzucawkowego 
oraz zahamowania wewnątrzmacicznego wzrastania płodu.
Materiał i metody: Badaniem kliniczno-kontrolnym objęto grupę 180 pacjentek ciężarnych w 11+0-13+6 tygodniu 
ciąży. U 22 pacjentek wystąpiła wczesna postać stanu przedrzucawkowego, u 29 pacjentek rozwinęła się późna 
postać preeklampsji. Dane analizowane w  toku badania obejmowały wywiad ciężarnych oraz stężenia PAPP-A, 
PlGF, `-hCG.
Wyniki: Wartość środkowa wielokrotności mediany stężenia PAPP-A wyniosła 1,01 (przedział międzykwartylowy 
(IQR), 0,65-1,55) w  grupie kontrolnej, 0,67 (IQR, 0,382-0,82) w  grupie pacjentek z  ciążą powikłaną wczesną 
postacią preeklampsji i 0,74 (IQR, 0,33-1,09) w grupie pacjentek z ciążą powikłaną poźną postacią preeklampsji. 
Wartość środkowa wielokrotności mediany stężenia PlGF wyniosła 1,21 (IQR, 0,93-1,57) w grupie kontrolnej, 0,62 
(IQR, 0,51-0,96) w grupie pacjentek z  ciążą powikłaną wczesną postacią preeklampsji i  0,92 (IQR, 0,63-1,09) 
w grupie pacjentek z  ciążą powikłaną poźną postacią preeklampsji. Wartość środkowa wielokrotności mediany 
stężenia `-hCG wyniosła 1,14 (IQR, 0,75-1,49) w  grupie kontrolnej, 1,08 (IQR, 0,74-1,23) w  grupie pacjentek 
z ciążą powikłaną wczesną postacią preeklampsji i 1,25( IQR, 1,05-1,49) w grupie pacjentek z ciążą powikłaną 
późną postacią preeklampsji. Wyniki dopasowania predykcji zastosowanych testów przedstawiono za pomocą 
pola pod wykresem (AUC) oraz współczynnika wykrywalności dla odsetka wyników fałszywie dodatnich (FPR) na 
poziomie 10%.
Wnioski: Obniżone stężenia PAPP-A  i  PlGF są związane z  podwyższonym ryzykiem rozwoju stanu 
przedrzucawkowego i jego powikłań.
 Słowa kluczowe: VWDQSU]HGU]XFDZNRZ\/ PAPP-A / PlGF / 
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7KH IROORZLQJ LQIRUPDWLRQ ZDV LQFOXGHG LQ WKH SDWLHQW
DQDPQHVLV DJH KHLJKW DQG ZHLJKW WR FDOFXODWH %RG\ 0DVV
,QGH[SDULW\W\SHRIFRQFHSWLRQVSRQWDQHRXVRUZLWKDVVLVWHG
FRQFHSWLRQ WHFKQLTXHV UHTXLULQJ VWLPXODWLRQ RI RYXODWLRQ
VPRNLQJGXULQJSUHJQDQF\SUHVHQFHRIFKURQLFK\SHUWHQVLRQDQG
GLDEHWHVV\VWHPLFGLVHDVHVDQWLSKRVSKROLSLGV\QGURPHNLGQH\
GLVHDVHV DQG SUHHFODPSVLD LQ WKH SUHYLRXV SUHJQDQF\ ,Q WKH
IDPLO\KLVWRU\WKHSUHVHQFHRISUHHFODPSVLDLQPRWKHUZDVWDNHQ
LQWRFRQVLGHUDWLRQ
7KH FRQFHQWUDWLRQV RI 3O*) 3$33$ DQG ȕK&* ZHUH
PHDVXUHGXVLQJD'(/),$;35(66DQDO\]HU
7KH ¿QGLQJV ZHUH DUFKLYHG LQ WKH 9LHZ 3RLQW V\VWHP WR





, 7KH JURXS RI SDWLHQWV ZLWK HDUO\ 3( ZDV FKDUDFWHULVHG E\
D KLJKHU %0, KLJKHU LQFLGHQFH RI FKURQLF +$ GLDEHWHV DQG
NLGQH\GLVHDVHLQFRPSDULVRQWRWKHFRQWUROJURXS7KHODWH3(




7KH LPSDFW RI WKH IROORZLQJ IDFWRUV RQ WKH SUHGLFWLRQ
RI WKH HDUO\ ODWH SUHHFODPSVLD DQG LQWUDXWHULQH JURZWK
UHVWULFWLRQ ZDV DQDO\VHG 3O*) FRQFHQWUDWLRQ 3O*) 0R0
3$33$ FRQFHQWUDWLRQ 3$33$ 0R0 ȕK&* ȕK&* 0R0
7KHGDWDIRUHDFKSDUDPHWHULVSUHVHQWHGLQ7DEOH,,
7KHSHUIRUPDQFHRIVFUHHQLQJZDVGHWHUPLQHGE\WKHDUHDV
XQGHU WKH FXUYH $8&DQGGHWHFWLRQ UDWHVZLWK D¿[HG IDOVH
SRVLWLYHUDWHRI7DEOH,,,,9
Table I. Maternal characteristics.
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Table II. Data for each marker in the four outcome groups.
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Discussion
7KHXQGHUVWDQGLQJRIWKHSDWKRSK\VLRORJ\RISUHHFODPSVLD
KDV HQDEOHG ELRFKHPLFDO PDUNHUV WR EH LGHQWL¿HG DPRQJ WKH
IDFWRUVZKLFKSOD\DUROHLQHDUO\DQJLRJHQHVLVDQGSODFHQWDWLRQ
7ZR RI WKH VXEVWDQFHV DQDO\VHG LQ WKH SUHVHQW VWXG\ LH
SUHJQDQF\DVVRFLDWHGSODVPDSURWHLQ$3$33$DQGIUHHEHWD
KXPDQ FKRULRQLF JRQDGRWURSLQ ȕK&*KDYH DQ LQWHJUDO SODFH
LQ VFUHHQLQJ IRU FKURPRVRPDO DEQRUPDOLWLHV ZKLOH WKH WKLUG
SODFHQWDO JURZWK IDFWRU 3O*) LV RQH RI WKH JURZWK IDFWRUV
LQYROYHGLQWKHSODFHQWDWLRQ7KH¿QGLQJVFRQ¿UPWKHSUHYLRXVO\
SXEOLVKHGUHVXOWVLQGLFDWLQJWKDWDIWHUH[FOXGLQJSUHJQDQFLHVZLWK









UDWH RI  $ VLJQL¿FDQW FRUUHODWLRQ EHWZHHQ 3$33$ OHYHO
DQGDJHRISUHJQDQF\FRPSOLFDWHGE\SUHHFODPSVLDDW WKH WLPH









RI HDUO\ SUHHFODPSVLD ZKLFK LV D FRQVHTXHQFH RI LPSDLUHG




ORZ 3$33$ OHYHO LQ WKH ¿UVW WULPHVWHU RI SUHJQDQF\ DQG WKH
LQFLGHQFHRILQWUDXWHULQHJURZWKUHVWULFWLRQ>@
,QSDWLHQWVZLWKSUHHFODPSVLDORZHUOHYHOVRISODFHQWDOJURZWK






EDVHG RQO\ RQ 3O*) FRQFHQWUDWLRQ ZHUH   DQG 
UHVSHFWLYHO\ 7KH IDOVH SRVLWLYH UDWH ZDV  7KH GHWHFWLRQ
UDWHV RI SUHHFODPSVLD DIWHU WDNLQJ LQWR DFFRXQW WKH ULVN IDFWRU
LQPHGLFDOKLVWRU\DQGPXOWLSOHVRIPHGLDQRI3O*)ZHUH
IRUHDUO\SUHHFODPSVLDDQGIRUODWHSUHHFODPSVLD7KHIDOVH
SRVLWLYH UDWH ZDV  +RZHYHU D UHWURVSHFWLYH FRPSDUDWLYH
DQDO\VLV RI  SUHJQDQFLHV FRPSOLFDWHG E\ SUHHFODPSVLD DQG
XQFRPSOLFDWHGSUHJQDQFLHVFRQGXFWHGE\2QJHWDO IRXQG
QR VWDWLVWLFDO GLIIHUHQFHV LQ 3O*) FRQFHQWUDWLRQ EHWZHHQ WKH
WZRJURXSV>@ ,Q WKHSUHVHQWVWXG\DVLJQL¿FDQW UHODWLRQVKLS
ZDV IRXQG EHWZHHQ 3O*) OHYHO DQG VHYHULW\ RI SUHHFODPSVLD
GH¿QHG E\ JHVWDWLRQDO DJH LQ ZKLFK WKH LDWURJHQLF SUHPDWXUH
GHOLYHU\RFFXUUHGDQGWKHZHLJKWRIQHZERUQ7KHVHUHVXOWVDUH
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E\ LQWUDXWHULQH JURZWK UHVWULFWLRQ DUH FRQWURYHUVLDO ,Q WKH
SUHVHQWHGVWXG\VLJQL¿FDQWGHFUHDVHVLQ3O*)OHYHOZHUHQRWHG
LQWKHJURXSRISUHJQDQFLHVFRPSOLFDWHGE\LQWUDXWHULQHJURZWK
UHVWULFWLRQ 7KHVH UHVXOWV DUH FRQVLVWHQW ZLWK WKRVH SXEOLVKHG
E\ &RZDQV HW DO ZKR VKRZHG WKH YDOXH RI PHDVXULQJ 3O*)
FRQFHQWUDWLRQ QRW RQO\ LQ WKH SUHGLFWLRQ RI SUHHFODPSVLD EXW
DOVRRWKHUFRPSOLFDWLRQVRISUHJQDQF\OLNH6*$DQG,8*5>@
$GLIIHUHQWRSLQLRQZDVSUHVHQWHGE\9DQGHQEHUJKHHW DOZKR
IRXQGQRVWDWLVWLFDOGLIIHUHQFHV IURPFRQWUROV LQD UHWURVSHFWLYH
UHYLHZRIWKHFRQFHQWUDWLRQRI3O*)LQSDWLHQWVZLWKSUHJQDQFLHV
FRPSOLFDWHGE\SUHHFODPSVLD>@
$FFRUGLQJ WR $NROHNDU HW DO D JURXS RI SDWLHQWV ZLWK
XQFRPSOLFDWHG SUHJQDQFLHV GHPRQVWUDWHG D ULVH LQ 3O*) DQG
3$33$ OHYHOV ZLWK JHVWDWLRQDO DJH FURZQUXPS OHQJWK ,Q
WKH SUHVHQW VWXG\ WKH UHODWLRQVKLS EHWZHHQ FLJDUHWWH VPRNLQJ
DQG 3$33$ DQG 3O*) OHYHO ZDV QRW HYDOXDWHG DV WKH JURXS
RI VPRNHUVZDV QRW ODUJH HQRXJK$NROHNDU HW DO UHFRUGHG DQ
LQFUHDVH LQ3O*) OHYHO DQGGHFUHDVH LQ3$33$ OHYHO LQ JURXS
RI SDWLHQWV ZLWK XQFRPSOLFDWHG SUHJQDQFLHV >@ %DVHG RQ
WKHVH UHODWLRQVKLSV SHUVRQDO GLIIHUHQFHV VKRXOG EH WDNHQ LQWR
FRQVLGHUDWLRQZKHQHYDOXDWLQJWKHVHELRFKHPLFDOPDUNHUV
,Q WKH SUHVHQW VWXG\ QR UHODWLRQVKLS EHWZHHQ WKH OHYHO RI
ȕK&*DQGWKHLQFLGHQFHRISUHHFODPSVLDDQGLWVFRPSOLFDWLRQV
ZDV REVHUYHG7KHVH UHVXOWV DUH FRQVLVWHQWZLWK WKRVH RI RWKHU
UHVHDUFKZRUNVFRQGXFWHGRQ ODUJHJURXSVRISDWLHQWV >@
+RZHYHU LQ FRQWUDVW 'L /RUHQ]R HW DO UHSRUW WKH SUHVHQFH
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